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APERÇU GÉNÉRAL 


Cet aperçu général donnera, semble-t-il, une idée plus exacte de 
Tensemble de mes travaux et de leur enchaînement, en adoptant, 
dans leur exposé, un ordre un peu différent de celui suivi plus loin 
pour leur analyse. 

Je dois signaler cependant tout d’abord que, de bonne heure, j’ai 





1. . TRAVAUX DE CHIMIE ORGANIQUE 

Au cours de mon internat en pharmacie des hôpitaux de Paris, 



















sortent les produits de condensation des aldéhydes, et notannnent 
le produit aldéhydique dimère de l’aldéhyde crotonique découvert 
par M. Delépine, qui ont donné lieu à de nombreuses recherches. 
Si celles^;! ont pu être menées à bien, c’est grâce à l’emploi que j’ai 
fait des nouvelles méthodes de synthèse introduites dans la science 
par MM. Sabatier et Senderens, d’une part, pour l’hydrogénation 
catalytique, et par M. Geignard, d’autre part, pour l’emploi des 
composés organomagnésiens comme agents de synthèse. 

Cette méthode d’hydrogénation catalytique donne des résultats 
d’une belle simplicité pour les corps types (transformation des grais¬ 
ses liquides en corps gras solides). Eile devient d’une application 
plus délicate lorsqu’on s’adresse à des molécules un peu compliquées. 
Entre mes mains, elle a donné, soit en présence du nickel, soit avec 
le noir de platine, des résultats intéressants, et m’a permis d’obtenir 
plusieurs corps à fonction complexe inconnus jusqu’à ce jour. 

En combinant les deux méthodes citées plus haut, je suis arrivé 

vent être groupés en deux séries voisines selon leur saturation. Les 
formules de ces corps dérivent de noyaux oxygénés que j’ai désignés 
sous le nom d’oxypentène et d’oxypentane 


CH CH* 






Tout un chapitre nouveau de la chimie organique a ainsi pu être 
constitué, chapitre d’autant pius intéressant que, si l’on remplace 
dans la formule de ces corps un atome d’oxygène par un groupement 









II. . CHIMIE DE GUERRE 


Peu de temps après avoir subi avec succès le concours d’agréga¬ 
tion des Facultés de pharmacie, j’ai vu mes recherches interrompues 
par la guerre. Après une année de séjour au front, j’ai été appelé 



contrôle des produits d’agressibilité. 

aboré à des travaux d’une grande variété, utiles à la 

lie, et non publiables. J’ai eu néanmoins l’honneur de 







111. . CHIMIE BIOLOGIQUE 


1“ Physiologie et pathologie du sang 

C’est au cours de ces nouvelles fonctions que j'ai entrepris des 
recherches sérologiques sur la syphilis, dont la guerre avait amené 
la recrudescence. De là l’origine de nombreux travaux sur le sang 
et le traitement de la syphilis, pour lesquels mes connaissances de 
chimie organique ont pu être avantageusement utilisées. 

sur les globules, soit à la fois sur le sérum et les globules. J’ai étudié 
ces.éléments en vue; 

Du di^nostic des maladies (syphilis, cancer); 

2* Du diagnostic de l’espèce ; 

3** De l’identification de l’individu. 






: incontestable que le séram syphilitique se distingue du sérum 












ficielle, la viscosité et la résistance à la déshy¬ 
dratation ; expériences qui nous permettent de déterminer la struc- 

photographier les résultats obtenus. Ces expériences très délicates, 
encore inédites, sont en cours de publication, et montrent que l’anai 
chie cellulaire des tumeurs cancéreuses est peut-être en relation ave 
une anarchie dans l’actioi 


re renseigné à ce point de 

SC M. GlQUdL, 


salines, est très st< 
ne lorsqu’il s’agit de sé 


is proposé une méthode simple qui permet i 
photométriquement, le déséquilibre humoral produit par l’eau d; 
tillée ajoutée à un sérum. 

eUe cancer sont caractérisées part¬ 
ie. Les différences d’intensité des floc 


la syphilis et la tuberculose formeraient « le lit du cancer ». Un 
chiffre élevé, supérieur à lo, dans les conditions expérimentales 






de classer tous les individus en quatre catégories. J’ai eu à plusieurs 
reprises à m’occuper des groupes sanguins, au sujet de leur influence 
sur la forme des figures de dessiccation des sérums. J’ai égalenîcnt 
vérifié l’exactitude des travaux de Ottenberg sur l’hérédité des 
















IV. - CHIMIE THÉRAPEUTIQUE 
ET TOXICOLOGIQUE 










V. - TRAVAUX DIDACTIQUES 


questions d’actualités scientifiques. Ma thèse d'agrégation des Fa¬ 
cultés de pharmacie « Sur les états isomériques et polymériques des 
corps composés » est à la fois un travail de bibliographie et un tra¬ 
vail original, en ce sens qu’il expose toute la stéréochimie, non pas 
seulement d’après la considération du carbone asymétrique, mais 
aussi en envisageant cette question d’un point de vue plus général. 

En effet, en considérant le cas d’un atome de carbone asymétrique 


ralité du principe de dissymétrie de Pasteur, et on explique aisé¬ 
ment les cas d’isoraérie d ifficiles, dans lesquels la théorie de Le Bel 





VI. - ENSEIGNEMENT 



lègues ont bien voulu me désigner pour faire, 
enseignement magistral, un cours complémentaii 






TITRES 


GRADES UNIVERSITAIRES 
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1908. Pharmacien de i" classe (Faculté de Pharmacie de Paris). 

1908. Licencié ès-sciences physiques (Faculté des Sciences de Paris). 
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Certificat de chimie générale. 

Certificat de physique générale. 

1913. Docteur ès-sciences physiques (Faculté des Sciences de Paris). 

1914. Agrégé des Facultés de Pharmacie (chimie et toxicologie). 

1919. Professeur à l’Université de Nancy. 
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Elève en pharmacie du Corps de santé militaire, Val-de-Grâce (reçu 
premier au concours) (1903-1904). 

Interne en pharmacie des Hôpitaux de Paris (1904-1908). 

Interne en pharmacie des Asiles de la Seine (1909-1913). 

Préparateur au Laboratoire de toxicologie de la Préfecture de police 
(1911-1917). 

Préparateur à la Faculté de pharmacie de Paris (1908-1914). 

Agrégé près la Faculté de pharmacie de Nancy (1914). 

Chargé du cours complémentaire de physique pour l’année 1914- 
1915 (i) à la Faculté de pharmacie de Nancy. 

Chargé du cours complémentaire de chimie biologique pour l’année 
1914-1915 (i) à la Faculté de pharmacie de Nancy. 

Chargé du cours magistral de chimie analytique et toxicologique à 
la Faculté de pharmacie de Nancy pour l’année 1917-1918 (i). 


Cliargé du cours magistral de chimie analytique et toxicologique à 
la Faculté de pharmacie de Nancy pour l’année 1919. 

Chargé du cours complémentaire de chimie biologique à la Faculté 
de pharmacie de Nancy pour les années 1919 à 1927. 

Inspecteur des pharmacies du département de Meurthe-et-Moselle 
(2* circonscription) (1919-1925). 

Professeur de toxicologie et analyse chimique à la Faculté de phar¬ 
macie de l’Université de Nancy depuis 1919. 

Membre du Conseil académique de Nancy (1920-1923). 


DÉLÉGATIONS 

Président du jury pour les examens de l’Ecole de médecine et de 
pharmacie de Besançon (1919 et 1925). 
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Chef de la délégation de l’Université de Nancy aux Fêtes du VII 
Centenaire de l’Université de Padova (1922). 
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Membre du Comité de l’Association des Professeurs des Facultés et 
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Membre corespondant de la Société de pharmacie et de chimie de 
Sâo-Paulo (S. Paul, Brésil) (1926). 

Expert près les tribunaux de Nancy (1922). 
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Exposant en participation du Laboratoire de toxicologie de la Pré¬ 
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TITRES MILITAIRES 
ET FONCTIONS PENDANT LA GUERRE 


Pharmacien aide-major de 2* classe de l’ambulance 13, 19* division, 
lO* corps (4 août 1914 - 10 mars 1915). 

Pharmacien aide-major de 1 " classe (16 décembre 1914). 

Pharmacien de l’hôpital temporaire n“ 42, à Berck-Plage, 10" armée 
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Abréviations 

C. R. Acad. Sc. = Comptes rendus hebdomadaires des séances de 

.. Acad. méd. = Bulletin de l’Académie de Médecine. 

Soc. Biol. = Comptes rendus hebdomadaires des sé 
Dciété de biologie. 

Soc. chim. = Bulletin de la Société chimique de F: 

Sc. pharm. = Bulletin des Sciences pharmacologiqi 
Ph. et de Ch. = Journal de pharmacie et de chimie, 

es chiffres entre crochets [] indiquent les séries; 
i, les tomes ; les chiffres ordinaires qui suivent, les pag 
lier nombre à la fin de la ligne, l’année. 
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(1908). 
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36. Application médico-légale des groupes sanguins humains. Dis¬ 
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Paris (1913). 

Etats isomériques et polymériques des corps composés. Thèse pour 
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(1923)- 

Ahmed Safa-cI-Katëb. — Procédé de destruction des matières or¬ 
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G. Boinot. — Le rôle biologique du calcium. Dosage du calcium 




RÉSUMÉ DES TRAVAUX 




(i) comporte les divisions st 





I. . CHIMIE ORGANIQUE 


-Mes travaux sont résumés en adoptant pour leur exposition les 
grandes divisions de là chimie organique, de façon à montrer la 
grande variété des réactions et des corps étudiés. 

Carbures SATuafe [5, S] 

Au cours des expériences d’isomérisation des alcools secondaires 

un courant d’hydrogène sur du nickel réduit, j’ai obtenu, en frac¬ 
tionnant le résultat de l’opération, des produits de tête constitués par 
des carbures. 

Ainsi l’hydrogénation du vinylisobutylcarbinol à la température 
de 190”, donne du carbure CH’.CH’.CH’.Cff iso qui se trouve dans 
la fraction bouillant à 90-95® sous la pression atmosphérique. 

Avec le propenylisoamylcarbinol on obtient CH” ou CH'.CH’. 
Cff.CH’.CH" iso. Ce dernier se trouve dans la fraction qui distille 
entre 140-145®, il est difficile de le priver complètement de la pro- 
pylisoamylcétone qui l’accompagne, soit par distillation, soit par 
l’acétate de semicarbazide et l’entraînement par la vapeur d’eau. 

L’hydrogénation du propénylcyclohexyl-carbînol m’a conduit au 
butylhéxahydrobenzène déjà signalé par MM. Sabatier et Mailhe 
dans l’hydrogénation de la benzoylacétone ou phenyle-butane-dione 
I. 3. CH’.CO.CH’.CO.CH" qui donne le même carbure, accompagné 
d’une petite quantité de hexahydrobutylbenzène. Le butylcyclohexane 
ainsi obtenu bout à 178-182®. ■ 1 

Alcools secondaires 
1. Alcools secondaires saturés [8] 

PropylisoamyMinol CH‘CH‘.CH’.CHOH.Cïr iso. 

Pour compléter l’identification de la propylisoamylcétone obtenue 
dans d’autres circonstances, j’ai été amené à préparer l’alcool secon¬ 
daire correspondant qui n’avait pas été isolé. 


- 38 - 

l’aldéhyde butylique, obtenu lui-même par hydrogénation de l’aldé¬ 
hyde crotonique qui donne le propylisoamyl-carbinol avec un ren¬ 
dement de 46 %. On a ainsi un liquide sirupeux, incolore, bouillant 
à 184-186” sous la pression atmosphérique. 

Soumis à i’oxydation chromique en milieu acétique, il donne la 
cétone correspondante bouillant à 177-178°, dont la semicarbazone 
fond à 107”. 


II. Alcools secondaires éthylénicptes [8] 

Au cours d’études sur les phénomènes d’isomérisation catalytique, 
j’ai été amené à préparer quelques nouveaux alcools, notamment le 
vinylisobutylcarbinol, le propénylcyclohexylcarbinol. 

VinylisohUylcarbinot Cff = CH — CHOH - CH* iso. — Ce 
produit s’obtient en condensant l’acroléine le soir même de sa prépa¬ 
ration avec le bromure d’isobutylemagnésium. Le produit de la réac¬ 
tion est décomposé le lendemain matin par l’eau, puis l’acide sulfu¬ 
rique. Après le traitement extractif habituai, on a ie vinylisobutyl- 
carbinoi, iiquide odorant, iégèrement sirupeux, bouillant à 54-55“ 
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d’odeur désagréable persistante de lie de cidre. Le propénylcyclo- 
bexylcarbinol bout entre 112-117“ sous 18 m/m. On n’a pas un point 
fixe d’ébullition parce que le produit contient toujours un peu de 
dicyclohexyle dont le point d’ébullition est voisin et qui résulte de 
l’action du magnésium sur le bromure de cyclohexyle. 

III. Isomérisation des alcools secondaires éthyléniques [5] 
Méthode générale de préparation des cétones saturées isomères et 
des carbures saturés à même teneur en carbone que les alcools éthylé- 
niques correspondants. 

On sait que dans certaines hydrogénations catalytiques en pré¬ 
sence du nickel, la température relativement élevée de l’expérience 
provoque des réactions parasites qui font dévier la réaction prin¬ 
cipale, de sorte que celle-ci ne se présente pas toujours avec le carac¬ 
tère de simplicité observé dans un grand nombre d’autres réactions. 
C’est ainsi que l’hydrogénation des cétones offre ■ quelque résistance 







Le fractionnement indique un mélange de carbure et de cétone. 
En résumé, l’hydrogénation des alcools secondaires éthyléniques 
donne lieu à une isomérisation remarquable résultant de deux phé¬ 
nomènes successifs: la saturation de la double liaison de l’alcool^, 





secondaire et la déshydrogénation de l’alcool secondaire saturé en 
cétone et hydrogène par suite de la température à laquelle on opère 
la catalyse. Cette réaction, principale dans certains cas, s’accompagne 
également d’une hydrogénation plus complète donnant des carbures 
saturés suivant un mécanisme indiqué plus haut, qui résulte pour 
une part de l’hydrogénation du carbure diéthylénique provenant de 
la déshydratation de l’alcool employé, ponr une autre part de l’hy¬ 
drogénation directe de l’acétone saturée formée. 


Aldéhydes saturés 

Préparation d’aldéhyde butyrique par hydrogénation de l’aldéhyde 
crotonique en présence de nickel [3) 


L’hydrogénation des aldéhydes gras non saturés n’a été que rare¬ 
ment épronvée en raison de la difficnlté de se procurer ces types 
d’aldéhydes. 

En possession d’assez grandes quantités d’aldéhyde crotonique, 
j’ai pensé qu’il serait intéressant d’étudier l’hydrogénation de ce 

RENS. Ces savants avaient étudié le produit homologue inférieur 


raation de produits de polymérisation de l’aldéhyde acrylique qui 
a priori, paraissait devoir ne pas présenter les inconvénients de l’acro- 


L’hydrogénation de l’aldéhyde crotonique en présence du nickel 
(réduit de l’oxyde à 270“) à deux températures différentes, à 170- 
175“ et à 125-130“, engendre denx produits principaux, l’aldéhyde 
et l’alcool butylique ; l’aldéhyde prédomine tonjours. Il ne se forme 
pas d’alcool crotonyliqne. Ce procédé donne des résultats se rap¬ 
prochant de ceux obtenus par Fournier en utilisant la méthode 
d’hydrogénation en présence de mousse de platine à froid. 

A 170“, avec un écoulement de. 15 gr. d’aldéhyde crotonique à 
l’heure, on obtient 38 % d’aldéhyde butyrique et 36 % d’alcool buty¬ 
lique, malgré les pertes d’aldéhyde butyrique dont le point d’ébul- 





A 125", avec un débit plus rapide (20 à 22 gr. à l’heure), on obtient 
48 '% d’aldéhyde butyrique et 20 % d’alcool butyrique. Il se forme 
en même temps une très petite quantité d’un produit visqueux, conte¬ 
nant probablement un alcool octylique. 

Au moyen de l’aldéhyde et de l’alcool butyrique purs j’ai cherché 
à obtenir des dérivés cristallisés complétant les séries homologues| 
C’est ainsi qu’en condensant l’aldéhyde avec deux molécules d’uréf 
thane on obtient le n-Butylidène-diuréthane CIT.CH (NH — CO’ 
CH’)’ fondant à 130”. 

De même avec l’alcool butylique sodé, par l’action du sodium en 
présence de xylène chaud, j’ai obtenu, au moyen du phénylséuevol, 
le phényl sulfocarbamate de n-butyle CH’.NH.CS.O.C’H* fondant 
à 53°- 

Aldéhydes non saturés 
Acroléine [8] 

J’ai essayé de déterminer la condensation de l’acroléine dans les 
mêmes conditions que son homologue supérieur l’aldéhyde crotoni- 
que et j’ai recherché s’il ne se formerait pas un aldéhyde dimère au 
cours de la préparation. 

J’ai pu déceler dans les nombreux produits qui se forment dans la 
préparation de l’acroléine, un composé de nature aldéhydique issu 

d’une molécule d’eau, composé dont j’ai décrit la semicarbazone, 

Aldéhydes non saturés. Aldéhyde crotonique [8] 

I i” Préparation 

Pour préparer l’aldéhyde crotonique matière première de ma 
thèse de Doctorat es Sciences, j’ai eu recours au procédé de M. De- 
LÉPiNE. Ce savant en étudiant l’action de l’acide sulfurique sur l’al¬ 
déhyde a constaté que ce dernier était accompagné d’un composé 
nouveau C‘H“0’, dimère de l’aldéhyde crotonique. Il apporta un 
perfectionnement très important en substituant le paraldéhyde à l’al¬ 
déhyde. J’ai étudié en détail le procédé de préparation, j’ai déterminé 
les différents rendements obtenus en faisant varier la concentration 
de l’acide et le mode opératoire suivi. J’ai à peine modifié ses indi- 
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cations, et en opérant sur des quantités de plus en plus grandes, j’ai 
pu montrer que le traitement en bloc d’une grande quantité de paral¬ 
déhyde était possible et que cette préparation était susceptible de 
réalisation industrielle. 

Comme le paraldéhyde (trimère de l’éthanal) se présente sous 
deux formes stéréoisomériques : le paraldéhyde et le métaldéhyde 
solide à la température ordinaire, j’ai essayé de remplacer le paral¬ 
déhyde par le métaldéhyde. Ce dernier se conduit à l’égard dé 
l’acide sulfurique comme son isomère ; il fournit l’aldéhyde crotoni- 
que sensiblement avec le même rendement que le paraldéhyde. 

Les particularités que présente l’entrmnement de l’aldéhyde croto- 
nique par la vapeur d’eau et notamment le stationnement du thermo¬ 
mètre vers 84'’-85“, la composition du liquide qui passe à ce moment 
semblent indiquer l’existence d’un hydrate d’aldéhyde crotonique 
CH’ — CH = CH — CH < plus stable que les autres mélan¬ 
ges, la négativité du groupement CH = CH rend cette hypothèse 
plausible. 

II. — Identification de l’aldéhyde crotonique 

La semicarbazide est, comme on le sait, le réactif de choix pour 
isoler et caractériser les aldéhydes sous forme de semicarbazones. 
N’ayant pas trouvé la semicarbazone de l’aldéhyde crotonique dans 
la littérature chimique, j’ai comblé cette lacune. 

Si on opère à la façon ordinaire avec du chlorhydrate de semicar¬ 
bazide en présence d’acétate de sodium et une solution légèrement 
alcoolique d’aldéhyde crotonique, on a un échauffement considéra¬ 
ble sans que rien ne cristallise ; par concentration, on n’obtient guère 
que des résines jaune rougeâtre, hygroscopiques. 

On arrive à un bon résultat en mélangeant simplement l’aldéhyde 

dire finalemènt en milieu chlorhydrique. 

Blaiss a signalé des phénomènes du même genre pour l’obtention 
des semicarbazones de cétones chlorées. 

La semicarbazone bien cristallisée, après purification dans l’alcool 
aqueux fond à iSq^-iSd". 




ni. — Essai de synthèse de faldéhyde ■mnylacélique 

L’aldéhyde crotonique CH* — CH = CH — CHO est susceptible 
de posséder un isomère de position, l’aldéhyde vinylacétique CH* 
= CH — CH’ — CHO. 

Il m’a semblé que l’on pourrait obtenir cet isomère en suivant la 
méthode de Tschitschibabin, c’est-à-dire en faisant, dans le cas 
particulier, réagir l’iodure d’ailyk sur l’orthoformiate d’éthyle en 
présence de zinc. 



La mise en jeu de ces réactions m’a conduit à une fraction liquide 
bouillant de I30“-I40“ à odeur d’acétal qui contient probablement 
l’acétal de l’aldéhyde vinylacétique, mais l’hydrolyse par l’acide chlo¬ 
rhydrique au i/io° donne un aldéhyde d’odeur piquante provoquant 
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du furfurol et du zinc-éthyle à une époque où les composés de 
M. Grignard étaient inconnus. Je me suis assuré que ces composés 
permettaient de le préparer avec là même facilité que l’alcool isoa- 
myîé que M. Grignard lui-même avait compris dans les recherches 
qui établirent sa méthode. 

Furfmyléthycarbinol CH’O.CHOH.OT.. - Le furfurol dilué 
dans son volume d’éther réagit vivement sur la solution éthérée de 
bromure d’éthylémagnésium et donne après les traitements habituels 
le furfuryléthylcarbinol, liquide incolore, légèrement sirupeux d’une 
odeur très faible bouillant à 79“-8o“ sous i6 mm. L’alcool obtenu 
n’est pas accompagné du carbure de déshydratation même si on 
emploie un excès d’organomagnésien pour sa préparation. II donne 
une coloration verte sous l’influence d’une trace d’acide minéral. 

La transformation de cet alcool en phényluréthane et en sulfophé- 
nyluréthane a échoué de même que l’obtention de son éther acétique 
quelles que soient les techniques employées. M. Pawlinoff et G. 
Wagner avaient déjà mentionné l’impossibilité d’obtenir l’éther 
acétique du même alcool par l’anhydride acétique. 

Hydrogénation de î’êthyîfurfurylcarhind. — L’hydrogénation de 
cet alcool se réalise, si on le fait passer lentement (VI gouttes à la 
minute) à 175°, avec de l’hydrogène, sur du nickel réduit de l’oxyde 
au-dessous de 2yo'*. Le liquide visqueux à peine odorant est trans¬ 
formé en un liquide mobile, complexe, d’une odeur forte et pénc- 

Ce produit est desséché sur du sulfate de sodium anhydre; on 
effectue un premier fractionnement dans le vide sous 40 mm. 

Dans le but d’avoir une saturation complète, les fractions infé¬ 
rieures sont soumises de nouveau à l’hydrogénation à la tempéra¬ 
ture de 115®, les fractions supérieures sont traitées par l’hydrogène 

Le mélange obtenu ne peut être rectifié à feu nu, car il se déshy¬ 
drate avec formation de produits jaunâtres ; on doit donc effectuer 

I® Eb. 127-1.30® sous la pression atmosphérique; liquide mobile, 
d’une odeur menthée très agréable. 

Un grand nombre d’analyses permettent de considérer cette frac- 





tion comme un mélange contenant principalement du propyloxybu- 
tane CH'O.CH' et du propyloxybutadiène CH'O.C’IT. 

2® Eb. 140-150® sous la pression atmosphérique, liquide égale¬ 
ment odorant contenant de la dipropylcétone C’H'.CO.Cir qu’on 
extrait à l’état de semicarbazone (f. 132”). • 

3“ Eb. 87-90° sous 15 mm. liquide visqueux d’odeur très faible 
produit principal de la réaction. C’est l’alcool saturé ou éthyltétra- 
hydrofurfurylcarbinol CH'O.CHOH — CH‘ ne se colorant pas 



L’éthyltétrahydrofurfurylcarbinol produit principal de l’hydrogé¬ 
nation est un liquide incolore, légèrement sirupeux, d’odeur, très 
faible, bouillant vers 94“ sous 16 mm. Il résulte de la saturation du 
noyau furfurolique. Il se distingue très aisément de l’alcool non 
saturé correspondant par l’absence de coloration verte sous l’in¬ 
fluence d’une trace d’acide minéral. 

Ether acétique CH'O.CH(CO'Cir)CH‘. 

Le changement de saturation de l’alcool se traduit par une assez 
curieuse propriété. Il a été impossible jusqu’à ce jour d’obtenir 
l’éther acétique de l’éthylfurfurylcarbinol ; véritable anomalie puis- 
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saturation du noyau diéthylénique du furfuro!, l’éther acétique de 
l’alcool éthylé CH'O.CH (CO*CH‘) CH‘ s’obtient avec la plus 
grande facilité. C’est un liquide incoiore pius mobile que l’alcool, 
d’une odeur faible, bouillant à 90-91° sous 12 mm. 

Aldéhydes hétérocycliques 

Aldéhyde CWCy . Dimère de l'aldéhyde crotonique [8] 

La production d’aldéhyde crotonique par l’acide sulfurique est 
accompagnée de celle de son dimère CH"0’, corps également aldé- 
hydique. 

M. Delépine s’est occupé de ce produit parce qu’il correspond à 
la formule de l’aldol de l’aldéhyde crotonique vainement cherché par 
WuRTz et que, de plus, il donne facilement des dérivés bien cristal¬ 
lisés, stables, ce que ne donnent pas les nombreux produits de 
condensation de i’aldéhyde, signalés jusqu’à ce jour. 

Dérivés immédiats de l’aldéhyde CH”0’. 

L’aldazine, la semicarbazone et l’oxime ont été préparées par 
M. Delépine. J’ai cherché a obtenir également quelques dérivés 
complétant l’étude de ce produit. L’action du bisulfite de sodium sur 
l’aldéhyde C'H”0’ conduit à un dérivé incristallisable d’où l’acide 
chlorhydrique ne régénère l’aldéhyde qu’avec des pertes considéra¬ 
bles. J’ai essayé aussi l’action de la phénylhydrazine, de la benzylphé- 
nylhydrazine, de la para-bromo-phénylhydrazine et de l’uréthane. Le 
phénylhydrazine seule a donné quelque résultat. La condensation 
doit être effectuée en milieu éthérée. On obtient ainsi un liquide très 
visqueux, rougeâtre, qui passe à 210° sous ii mm et n’a commencé 
à cristailiser qu’après plusieurs mois. 

Traité par de l’acide chiorhydrique pur, il régénère l’aldéhyde 
dimère primitif que l’on a identifié par sa semicarbazone; c’est donc 
bien une phényidrazone. 

La phénylhydrazine a été encore essayée, mais sans succès, dans 
les conditions indiquées par K. Auwers et K. Muller, pour l’ob¬ 
tention de pyrazolines généralement cristallisées à partir des aldé¬ 
hydes aromatiques a-éthyléniques, c’est-à-dire en milieu fortement 
acétique à chaud. 





2® Dérivés obtenus en partant de Voxime de Veddéhyde CH^O* 
L’oxime de l'aldéhyde CH“0* a été préparée par M. Delêpine 
pour caractériser la fonction aldéhydique. J’ai employé la même 
technique pour la production d’une plus grande quantité d’oxime 
pouvant servir elle-même de matière première pour la préparation 
de quelques dérivés sous l’influence d’agents déshydratant ou hydro- 

Dans chaque opération il reste toujours après séparation de 
l’oxime cristallisé, une huile foncée qui s’épaissit et cristallise avec 


Etant donnée la présence possible de deux isomères de l’oxime, 
j’ai essayé l’action déshydratante de l’anhydride acétique sur les 
produits bien cristallisés et sur les résidus incristallisables. La déshy- 


répondant à la formule 

La saponification du 
ne donne pas de bons résultats. En employant une solution aqueuse 
concentrée de baryte à l’ébullition on a une saponification lente avec 
dégagement d’ammoniaque pendant des heures. La présence d’alcool 
facilitant le contact du nitrile et de l’alcali abrège de beaucoup la 
durée de cette opération. 

L’extraction de l’acide de la solution du sel de baryum est facile; 
on a un produit cristallisé que j’ai identifié avec l’acide obtenu en 
oxydant l’aldéhyde dimère par l’oxyde d’argent. 


Le procédé de M. Blaise de transformation des nitriles en cétones 
au moyen des composés organomagnésiens a été tenté sans succès 
en essayant de faire réagir le nitrile sur le bromure d’éthylemagné- 
sium et sur l’iodure du méthylmagnésium. 








suivant un procédé déjà donné par Tiemann, Salkowsky. 

Dans la solution d’oxime dans l’alcool à 95” chauffé à 50°, on 
introduit peu à peu l’amalgame de sodium à 2,5 % en ayant soin de 
maintenir la liqueur constamment acide par des additions fréquentes 
d’acide acétique. Après les traitements d’usage on a finalement une 
solution éthérée d’amine très alcaline au tournesol. Le méthylsé- 
vénol, le phénylsévénol, le carbanile, le sulfure de carbone, l’acide 
picrique se combinent à cette base, mais ne donnent que des produits 
huileux. Par contre, le chlorhydrate et le chloroplatinate sont cris- 


Chlorhydrate d’amine: CH"O.CH’.NH’.HCl. - Si on, sature la 
solution éthérée d’amine avec de l’éther anhydre saturé de gaz chlo¬ 
rhydrique, on obtient après évaporation de l’éther et séjour dans le 
vide des lamelles incolores, transparentes, très hygroscopiques, re¬ 
présentant le chlorhydrate. ( 

Chloroplatinate d'amine. — Le chlorure de platine donne avec le 
chlorhydrate précédent un chloroplatinate assez soluble dans l’eau. 






es peu abondantes retiennent énergique- 


Es^ai d'hydrogénation de l'acétal de l'aldéhyde CH“0*. — L’acé- 
tal de l’aldéhyde CH^O’ avait été préparé dans le but de servir de 
matière première pour l'obtention de l’aldéhyde saturé. On pouvait 
espérer saturer sa liaison éthylénique sans toucher à la fonction 
aldéhydique bloquée et obtenir ainsi l’acétal saturé correspondant, 
dont l’hydrolyse aurait conduit à l’aldéhyde cherché. L’aldéhyde 
saturé aurait permis la préparation de nombreux dérivés formant 
une série différant de la précédente par deux atomes d'hydrogène 
en plus ; série intéressante à comparer au point de vue des propriétés 
réfractométriques par exemple. 

Cette méthode de transformation a été appliquée à l’aldéhyde 
CH“0’ au moyen du sodium et de l’alcool absolu bouillant dans les 
conditions indiquées par Fischer et Hoffa pour la réduction de 
l’acétal cinnamique et l’obtention de l’aldéhyde hydrocinnamique. 

L’examen réfractométriqùe du produit obtenu et son hydrolyse 
avec régénération de l’aldéhyde primitif montrent que l’hydrogéna¬ 
tion ne s’effectue pas. Si on a recours à l’hydrogénation par l’hydro¬ 
gène, en présence de noir de platine on ne constate pas non plus 
d’absorption d’hydrogène. 





des arguments pour l’existence d’une fonction éther-oxyde. En effet, 
si ce second atome d’oxygène était alcoolique, il réagirait de suite 
avec le dérivé organo-magnésien R.MgX en donnant le carbure 
d’hydrogène saturé correspondant RH et il n’y aurait d’alcool secon¬ 
daire engendré qu’après cette destruction. Or, avec i mol. 1/4 d’or- 












gano-magnésien seulement, on a produetion de plus de la moitié de 
l’alcool prévu; le second atome ne réagit donc pas, il est oxydique. 

Les alcools en question s’obtiennent à la façon ordinaire en fai¬ 
sant réagir à la température ambiante, l’aldéhyde en solution éthérée 
sur les eomposés halogénoalcoylmagnésiens. Ces alcools sont éthéri- 
fiables par l’anhydride acétique en présence d’acétate de sodium. 

J’ai pu obtenir l’alcool CH“ 0 ’ ou C'H“O.CH(OH)CH’ liquide 
d’odeur agréable bouillant à io^°-ioç° sous 14 mm. 

L’éther acétique C"H“ 0 ’ ou CH"O.CH(CO’CH‘).CH’ Eb. 109"- 


L’alcool secondaire C’E-O’ ou C'H"O.CH(OH).C’H‘ liquide 
épais légèrement jaunâtre, d’odeur agréable, bouillant à I25'’-I30'> 

L’éther acétique C"H” 0 ’ ou CH"O.CH(CO’CH’)C“H‘. Eb. 129»- 
130“ sous 23 mm. 

L’alcool secondaire C’H-O' ou CH"O.CH(OH).C‘H' iso. Eb. 

L’éther acétique C"H” 0 ’ ou C'H”O.CH(CO’CH’).C‘H' iso. Eb. 
n9'>-i22» sous 13 mm. 

L’alcool secondaire C"H” 0 ’ ou C'H"O.CH(OH).C‘H’ iso. Eb. 
I27'>-I33'> sous 13 mm. 

L’éther acétique ou ,CH"O.CH(CO’CH’)CH' iso. Eb. 

I30«-I32'' sous 14 mm. 

L’alcool secondaire C”H“ 0 ’ ou CH“O.CH(OH)CH“ iso. Eb'. 
I 44 '’-I 50 “ sous 15 mm. 

L’éther acétique C“H” 0 ‘ ou C'H”O.CH(CO’CH‘)CH" iso. Eb. 
I 43 '’-I 45 ‘' sous 13 mm. 

Oarycfflrbw-M. CH ”0 ou CH“O.CH',= CH’; 



La rectification de l’alcool CH-D’ à 
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produit avec un crépitement continuel, par suite de la déshydratation 
de l’alcool. La déshydratation au bain d’huile à 190° permet d’isoler 
du carbure par une rectification appropriée. L’oxycarbure bout à 
168° et est manifestement plus odorant que l’alcool. 

Il est préférable de chercher à produire directement cet oxycar- 
bure au cours de la réaction de l’aldéhyde sur l’iodure de magnésium. 

Il m’a semblé naturel de penser qu’un excès de dérivé organo- 
magnésien produirait l’action déshydratante désirée. Les composés 
organo-magnésiens, en se décomposant par l’eau en carbures et 
Mgl.OH, sont susceptibles d’emprunter l’eau nécessaire à leur dé¬ 
composition à des combinaisons plus complexes. On peut émettre 
l’hypothèse qu’une deuxième molécule d’iodure de magnésium-mé¬ 
thyle réagisse sur la combinaison complexe issue de l’union de 
l’aldéhyde avec une première molécule du dérivé organo-magnésien. 
Il en résulterait le carbure éthylénique, de la magnésie, de l’iodure 
de magnésium et du méthane : 


H" 0 ,CH ; CH* -|- MgO -|- Mgl* -|- CH* 


Une deuxième façon d’interpréter la formation du carbure éthylé¬ 
nique consiste à admettre qu’au moment de la décomposition par 
l’eau en quantité insuffisante, ce soit la combinaison complexe qui 
réagisse la première en donnant l’alcool secondaire auquel le com¬ 
posé organo-magnésien en excès emprunterait l’eau pour sa décom¬ 
position. 

/OMgl 

C’H” 0 .CH / -P CH'Mgl -P H* 0 = C>H*' 0 . CH(OH).CH* -|- Mgl(OH) -P CH'Mgl 
C’H‘*O.CH(OH).CH* -P CH'Mgl = C’H"O.CH : CH* -P Mgl(OH) + CH* 

Si l’on fait réagir l’iodure de méthyle-magnésium dans la propor¬ 
tion de 2 mol. 1/2 pour i mol. d’aldéhyde, et qu’après avoir chauffé 
pendant une demi-heure on décompose par l’eau de fusion d’un 







quart de mélange total qui représente le carbure CH“O.CH:CH*. 
Après plusieurs rectifications dans le vide, on a un liquide incolore, 

ble, d’une saveur spéciale, chaude, camphrée et menthée à la fois, 
différente de celle de son homologue supérieur. 

La densité de ce corps est, comme il convient, bien inférieure à 
celle de l’alcool dont il est issu ; de plus, il se distingue, par sa mobi¬ 
lité, de l’alcool qui est très visqueux. 

L’anhydride acétique, en présence d’acétate de sodium, le laisse 
presque inaltéré; l’oxygène qu’il contient est donc bien oxydique, 
c’est-à-dire fait partie d’une fonction éther-oxyde. 

Oxycarbure ou CH“O.CH = CH — CH*. 



Ce corps, qui se forme difficilement quand on soumet l’alcool 
secondaire correspondant à l’action des déshydratants tels que l’acide 
oxalique desséché ou le bisulfate de potassium, avait été obtenu acci¬ 
dentellement par M. Delépine dans une préparation d’alcool secon¬ 
daire. J’ai pu l’obtenir de nouveau en employant un excès d’organo- 
magnésien et en prolongeant le contact pendant plusieurs jours avant 
de décomposer par l’eau. On voit donc que, selon les conditions 
expérimentales, on peut 'obtenir à volonté, soit l’alcool, soit le car¬ 
bure, soit un mélange des deux. 

L’oxycarbure est un liquide incolore, très mobile, doué d’une 
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b) Oxycarbwes saturés dérivés de l'aldéhyde CH" 0 ’. 



Oxypentanes 


Etant donné le squelette de l’aldéhyde CH” 0 ’, on pouvait espérer 
arriver à la saturation de la double liaison du noyau hétérocyclique 
dans les dérivés tels que les alcools secondaires ou les carbures éthy- 
léniques correspondants et obtenir des alcools ou des carbures du 
noyau hétérocyclique saturé. 

J’ai eu encore recours pour cette opération à la méthode d’hydro¬ 
génation catalytique de MM, Sabatier et Senderens, Mais mal¬ 
heureusement, cette méthode qui présente une si grande généralité 
dans les cas des fonctions simples, a fourni des résultats plus com¬ 
plexes qu’à l’ordinaire par suite de déshydratations venant altérer 

Ainsi, en soumettant à l’hydrogénation par l’hydrogène en pré¬ 
sence de nickel réduit un oxycarbure éthylénique et un alcool secon- 

donné par le carbure est rationnel, les carbures s’hydrogénant faci¬ 
lement dans les conditions expérimentales choisies, Par contre, les 
résultats obtenus avec l’alcool secondaire m’ont plutôt déçu; j’espé- 

eût été intéressant de mettre en parallèle avec les alcools primitifs ; 
en outre, j’aurais tenté la préparation par déshydratation d’une nou¬ 
velle série de carbures-oxydes différant par deux atomes d’hydro¬ 
gène en plus des carbures-oxydes déjà étudiés, c’est-à-dire saturés 
dans le noyau, avec une liaison éthylénique dans la chaîne latérale; 
mais l’hydrogénation de l’alcool secondaire s’est effectuée avec une 
déshydratation concomitante, si bien que je suis arrivé au même 
produit que dans le cas de l’hydrogénation du carbure-oxyde. L’opé¬ 
ration présentait cependant un avantage, puisqu’elle évitait une mani¬ 
pulation désastreuse, la préparation de l’oxycarbure éthylénique en 
partant de l’alcool. 

L’équation de la réaction est donc : 

CH”0.CH0H,CH’ a H’ = C'H”O.CH’.CH' + H’O. 




Le carbure-oxyde obtenu est incolore, très mobile, d'une odeur 
menthée identique à celle du composé provenant de l’hydrogénation 
du carbure-oxyde C“H“ 0 ; il bout à 79-82» sous 25 mm. 


Hydrogénation catalytique de l'aldéhyde CH“ 0 * [8] 

Les phénomènes catalytiques observés dans les chapitres précé¬ 
dents m’ont engagé à hydrogéner l’aldéhyde dimère CH“ 0 * par la 
méthode de Sabatier et Senderens, pour voir si cet aldéhyde don¬ 
nerait à la fois l’aldéhyde CH» 0 ’ et l’alcool saturé L’aldé¬ 

hyde CH“ 0 * aurait été précieux pour l’obtention de toute une série 
de composés analogues à ceux dérivés de l’aldéhyde dimère CH“ 0 *. 

Je n’ai pas obtenu cet aldéhyde, mais seulement un alcool rela¬ 
tivement saturé ayant, avec l’aldéhyde primitif, les mêmes relations 
que l’alcool butylique normal avec l’aldéhyde crotonique. 

CH’.CH :CH.CHO CH*.CH*.CH*.CH*OH 








Là «ncore, on voit persister le chdnon oxygéné de l’aldéhyde pri¬ 
mitif ; la double liaison est simplement comblée. Dans d’autres cha¬ 
pitres, nous retrouverons des acides contenant toujours cet oxygène, 
de sorte que nous pouvons le considérer comme aussi permanent 
que celui des composés furfuraniques ou hydrofurfuraniques. 

Hydrogénation de l’aldéhyde CH“ 0 '. — Comme dans les opéra¬ 
tions précédentes, l’oxyde de nickel était réduit au-dessous de 260s. 
Etant donné le point d’ébullition de l’aldéhyde, j’ai fait la réduction 
• à la température de 175“ avec un écoulement assez lent (trois à 
quatre gouttes à la minute) pour ne pas encrasser le catalyseur. On 

l’opération, on perçoit une odeur d’éther de pétrole probablement 
due-au terme ultime de l’hydrogénation; cette odeur ne tarde pas à 
faire place à une odeur menthée pénétrante, qui va s’affaiblissant 
beaucoup avec la durée du fonctionnement de l’appareil. De plus, 
le liquide qui s’écoule et qui était d’abord formé de deux parties, 
dont un peu d’eau à la partie inférieure et une couche très mobile 
au-dessus, devient peu à peu visqueux ; lorsque la période de visco¬ 
sité est atteinte, ce régime persiste ; il correspond vraisemblablement 
à une phase d’hydrogénation régulière de l’aldéhyde CWO' en 
alcool CIPO’. 

Le produit hydrogéné ne contient plus de fonction aldéhydique ou 
cétonique décelables par l’hydrazine ou la semicarbazide. 

Après dessiccation et rectification convenables on peut isoler deux 
parties principales: 

de 37 à 6o« sous 18 mm. ; elle passe surtout entre 55 et^6o» ; 

produit principal de la réaction : c’est l’alcool ÇH” 0 ’ résultant de la 
saturation de la double liaison du noyau hétérocyclique et de la 
transformation de la fonction aldéhyde en fonction alcool. 

La composition de la première portion indique un mélange de 
composés à point d’ébullition, trop voisins pour qu’on puisse les 
séparer tout au moins avec la faible quantité de produit que j’ai eue 
à ma disposition. Cette portion est complexe. Elle contient, ainsi que 
le montrent les analyses ci-dessous, vraisemblablement un oxyde 2-6 
de méthylheptane ou triméthyl 1.2.5-oxypentane CH "0 (II) formé 





de la double liaison ; celui-ci est probablement accompagné des corps 
CH “0 et CH” 0 . Le premier CH^O (III) se formerait par suite 
du départ de CO sous l’influence du catalyseur ; le second CH “0 
(IV) résulterait de l’hydrogénation du précédent. 



On remarque donc que l’hydrogénation s’accompagne de phéno¬ 
mènes complexes, comme je l’ai déjà constaté, à prt^os d’un corps 
de structure analogue, l’éthylfurfurylcarbinol C‘H“O.CHOH.C*H“. 


Alcool CH’*©* ou CH“O.CH*OH. 



représente environ 8o % de l’aldéhyde employé. L'hydrogénation 
catalytique au nickel, suivant les principes de MM. Sabatier et 
Senderens, représente donc un moyen commode de préparation de 
l’alcool CH“ 0 *. Celui-ci est un liquide incolore, insoluble dans l’eau, 
soluble dans l’alcool et les solvants organiques. 

Le carbanile en milieu éthéré ou pyridique, le phénylsénévol en 
présence de soude ou en suivant la méthode de Roshdëstwenski, 
l’acétylation du sulfo-uréthane huileux obtenu dans les opérations 
précédentes, le chlorure de diphénylurée, le chlorure de phtalyle en 
présence de pyridine, l'anhydride phtalique selon la méthode de 
HalEer, la semicarbazide sur l’éther pyruvique selon la méthode 




tertiaire. J’ai eu recours à cette méthode ; on verse lentement une 
molécule de chlorure de thionyle dans le mélange équimoléculaire de 
l’alcool et de pyridine desséchée sur de l’anhydride phosphorique. 
Après une série de traitements appropriés, j’ai pu obtenir l’éther 
chlorhydrique sous forme d’un liquide incolore d’une odeur vague¬ 
ment camphrée, bouillant à 82-83“ sous 18 mm. 

Action de l'acide cHorhydriqne swr l'cdcool saturé. — L’action de 
l’acide chlorhydrique sur l’alcool ClfO’ a été tentée à plusieurs 
reprises dans différentes conditions, dans le but d’obtenir le chlorure 
correspondant ou encore dans l’espoir d’ouvrir le chaînon oxydique 
par l’éthérification du glycol dont il est l’anhydride. On obtient tou¬ 
jours un mélange d’éther chlorhydrique et d’alcool inattaqué sans 
formation de composé di ou trichloré. i ■ 

Dérivés de l’acide CH” 0 ’, H’O ou Cff’O.CO’H + H’O [8] 



A l’aldéhyde dimère de l’aldéhyde crotonique correspond un acide 





En premier lieu, je rappelle que pour la préparation de cet acide, 
quand on suit le procédé indiqué par MM. Delépine et P. Bonnet, 
il reste toujours, après séparation de l’acide cristallisé, une assez 


forte proportion de résidus huileux coolrés; abandonnés pendant 
longtemps, ces résidus laissent cristalliser avec lenteur toujours le 
même acide. La présence possible de plusieurs isomères d'après la 
formule ci-dessus et d’un peu de résines, peut expliquer cette len¬ 
teur de cristallisation. 


J’ai réussi à utiliser plus rapidement ces résidus en les laissant 





M. Delépine a obtenu le sel de baryum (CH” 0 ')’Ba + 4 H’O 
cristallisé au moyen de l’alcool absolu bouillant, ainsi que le sel 
d’argent C'HfO'Ag. 


En raison de la présence d’une double liaison éthylénique dans la 
formule de l’acide, j’ai préparé le sel de plomb pour voir s’il serait 








Ethers. — L’éther éthylique avait été préparé par M. ÜBLépisg 
en appliquant la méthode Fischer et Speier à l’acide contenant 
I molécule d’eau d’hydratation. 

En traitant l’acWe déshydraté par l’alcool saturé d’acide chlorhy- 
meilleur rendement. Il ne se fixe pas d’acide chlorhydrique sur la 
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On fait une solution H’aniline dans l’éther anhydre que l’on re¬ 
froidit à zéro dans la glace. On verse goutte à goutte dans cette 
solution le chlorure d’acide CH“O.CO.Cl. dissous dans trois par¬ 
ties d’éther. II se forme un précipité blanc. On traite par l’acide 
chlorhydrique dilué qui dissout l’aniline et le chlorhydrate d’aniline. 
La solution éthérée, évaporée, abandonne l’anilide sous forme de 
cristaux gras. 

Par recristallisation dans la benzine bouillante, on obtient de petits 
prismes fondant à 119-120“. 

Amide CH“ 0 *N ou: ' i , 










ydrogène en présence 


de platine, que cette méthode est utile dans les cas où celle de 
MM. Sabatier et Senderens n’est pas applicable, et qu’elle se 
montre active lorsque la plupart des méthodes d’hydrogénation sont 

J’ai donc été amené naturellement à essayer cette méthode sur 
l’acide CH“ 0 ’. J’ai employé le mode opératoire indiqué par Les- 
PiEAU et Vavon pour l’hydrogénation de divers composés éthyléni- 
ques et acétyléniques. Le dispositif est des plus simples: on met 
l’acide en solution éthérée avec du noir de platine préparé selon la 
méthode de Loew (réduction du chlorure de platine par le formol 
en milieu alcalin) dans un récipient agité mécaniquement et commu¬ 
niquant avec un gazomètre gradué contenant de l’hydrogène sous 
une pression sensiblement constante. Ce dispositif a l’avantage de 
permettre de suivre la réaction à chaque instant par une simple lec- 

L’absorption de l’hydrogène est très rapide au début, puis se ralen¬ 
tit à tel point que plusieurs heures d’agitation ne déterminent que le 
débit de quelques centimètres cubes d’hydrogène. 

Pour réaliser l’hydrogénation complète, les solutions éthérées 







îées par la soude en léger excès ; la solution sodique lavée à l’étl 
était traitée par un acide et épuisée à l’éther. Après évaporation 
l’éther au bain-marie, on effectuait la distillation dans le vide. 

Àcide CH“ 0 ' ou C'H”O.CO’H. L’acide résultant de l’hyd 
génation de l’acide C'H” 0 ‘ est un liquide sirupeux, d’odeur fai 
particulière, de densité d°, = 1,0233, d", = 1,0140, bouillant à i 
133” sous 18 mm. L’acide primitif bout à 148-150» sous la mè 
pression. 

Etim éthylique C”H“ 0 ' ou CH“O.CO’CH*. 



L’hydrogénatic 


éthyliqu 


l’acide par l’hydrog 


II. . CHIMIE THÉRAPEyTIQUE 


J’ai groupé sous ce titre un certain nombre de travaux de chimie 
organique qui ont trait à des substances employées en thérapeutique. 
On y trouvera mes premières publications, qui constituaient pour 
moi une sorte de délassement au moment où je préparais ma thèse 
de doctorat ès-sciences sur un sujet pénible, laborieux et de longue 
haleine [8], , 

lODOÉTHYLATE DE THIOSINNAMINE OD TIODINE [l] 

Dans le but d’éviter les inconvénients que présente l’administra¬ 
tion de l’iode et les accidents que l’on réunit sous le nom d’iodisme, 
on a cherché à employer des composés prétendus iodo-organiques. 

J’ai eu l’occasion d’étudier l’iodoéthylate de thiosinnamine ou tio- 
dine et les résultats obtenus permettent de préciser la constitution 

J’ai montré que le groupe C‘H‘ était lié directement au soufre et 
non à l’azote. 

La tiodine est l’iodhydrate d’une base organique dérivée de l’iso- 
sulfourée. Cette base CH”N’S (iminoallylthiocarbamate d’éthyle ou 
allyliminothiocarbamate d’éthyle) est d’ailleurs susceptible de passer 
d’une molécule dans une autre. L’iode y est donc à l’état d’iodhy- 
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émettre, en France, l’opinion que le sirop iodotannique, en tant que 
composé iodé, devait agir comme une solution d’acide iodhydri- 
que [2], 

Depuis, de nombreuses expériences très démonstratives ont été 
faites par M. GoRis et ont montré que cette conclusion est exacte, 
quelle que soit la matière à tanin employée pour la préparation de ce 

C’est cette étude de divers produits iodés qui m’a amené à passer 
en revue les divers médicaments iodés utilisés en thérapeutique [28, 

30.38]- 



auxquels on attribue aujourd’hui une ac ^ 
propre. Le groupement aminé était indispensable. En effet, les < 
dylates, dont la teneur en arsenic est beaucoup plus grande que 
les autres composés organiques de l’arsenic utilisés, mais qui 
dépourvus de groupement aminé, n’ont guère d’efficacité dai 
traitement de la syphilis. 1 


conserve, au contraire de l’arsenic, sa spécificité dans toutes ou la 
plupart de ses composés, nous avons été amenés à proposer comme 
médicament antisyphilitique le dérivé semi-hexaméthylène tétramine 
du cyanure de mercure (combinaison de deux molécules de cyanure 
de mercure et d’une molécule d’hexaméthylène tétramine). Le dérivé 
en question est cristallisé, soluble dans l’eau, stérilisable sans altéra¬ 
tion, n’est pas décomposé par le chlorure de sodium et, par consé- 






it, ne donne pas au contact des humeurs de l’organisme du chlo- 
I mercurique, si corrosif pour les tissus. Le mercure y est 
imulé vis-à-vis de l’ammoniaque comme dans tous les organiques 
[32. 34 . 35 ]- 

Dans ce composé, l’hexaméthylènetétramine a un rôle analogue 
' lui qu’elle joue dans le diphénate d’urotormine de MM. Tiffe- 
0 et Bouchereau, l’action corrosive du sel de mercure est consi- 
■blement diminuée et l’action thérapeutique augmentée. A doses 



En dehors du dérivé cyanomercurique de l’hexaméthylène tétra- 

même base organique avec le sulfate mercurique (CH’)'N‘.SO‘Hg. 
H’O et avec l’acétate mercurique (CH’)'N‘.(CH’CO’)'Hg. 


-es avantages de l’oxygénothérapie sous-cutanée 
és aujourd’hui. Cette thérapeutique rend des se 
nt dans la médecine d’urgence des asphyxies et 





l’oxygène fabriqué et le maintien 



On a ainsi un appareil indéréglable et précis, fa 
à faire fonctionner. 


transporter et 












111. . CHIMIE TOXICOLOGIQUE 


Toxicité comparée de médicaments mercuriels 

ANTISYPHILITIQUES [43] {RVCC M. BeyTOUT) 

La différence d’action que nous avions constatée entre le cyanure 
mercurique et son dérivé semihexaméthylène tétraniiné, employés à 
doses thérapeutiques, est-elle en relation avec une différence dans 
la toxicité des deux médicaments ? L’étude pour répondre à cette 
question a fait l’objet d’un important mémoire de toxicologie com¬ 
parée complétant un travail de M. le professeur Attilio BusAca, 
qui avait montré que le dérivé cyanomercurique de l’hexaméthylène 
tétramine est moins toxique, tout en conservant intégralement l’ac- 

Formation d'acide cyanhydrique (action de l’acide azotique 
ET DE l’azotate D’ARGENT SUR LE TANIN [4] 

Toujours dans le domaine de la toxicologie, nous avons signalé 
(avec M. Wirth) un mode de formation de l’acide cyanhydrique. 

L’oxydation nitrique des matières organiques donne naissance à 
de l’acide cyanhydrique. A. Gauthier, Berthelot et Delépine 
ont cité des cas d’oxydation de ce genre. Avec la collaboration de 
Wirth, j’ai montré que l’oxydation nitrique du tanin engendre de 
l’acide cyanhydrique dans de notables proportions (2 à 3 % du tanin 
employé). Cette formation peut être mise facilement en évidence en 
opérant en présence d’azotate d’argent, qui capte l’acide cyanhy¬ 
drique au fur et à mesure de sa formation [4]. 

Nous avons constaté que cette production s’effectue également 
avec l’acide gallique et nous avons déterminé, d’une part, entre 
quelles limites l’oxydation nitrique du tanin engendre de l’acide 
cyanhydrique et, d’autre part, les concentrations à partir desquelles 
l’acide oxalique remplace l’acide cyanhydrique. 

Peut-être les dérivés cyanhydriques des végétaux, dans certains 
cas, ont-ils pour origine une réaction du même genre, s’effectuant 
entre tanins et nitrates de l’organisme végétal? 






aspirateur approprié, 


nombre de litres d’air (2 à 5 en 4 à 10 minutes) dans un barboteur 
contenant 10 c. c. d’une solution ainsi composée : soude normale pure, 
10 cc.; alcool à 95®, 50 cc,; eau distillée, q. s. pour 100 cc. Après 
l’aspiration, on extrait le liquide, on rince le barboteur et l’on 
évapore les liqueurs dans une capsule de platine (ou de porcelaine) 
au bain-marie ; lorsqu’il ne reste plus que 2 cc. environ de liquide, 
on ajoute 2 gouttes d’acide acétique et on continue l’évaporation à 








IV. - CHIMIE GÉNÉRALE 


ISOMÉRIE ET POLYMÉRIE [9] 

Dans l’ouvrage intitulé « Etats isomériques et polymériques des 
corps composés », qui a fait l’objet de ma thèse d’agrégation, j’ai eu 
l’occasion d’étudier la question de l’isomérie, si importante en chimie. 






V. - CHIMIE PHYSIQUE 


Une NOUVELLE NOTATION DE l'acidité PH, [40] 

Tout le monde connaît aujourd’hui l’importance de la notion PH 
en chimie appliquée et en biologie générale. J’ai cherché à vulgariser 
cette notion daris le milieu pharmaceutique en exposant les bases 
fondamentales de cette valeur d’une façon simple et aussi claire que 
possible [40]. 



VI. . CHIMIE BIOLOGIQUE ET SÉROLOGIE 


Examen microscopique des graisses fécales [25] 



au moyen du sulfate de cuivre ont fait l’objet de recherches en colla¬ 
boration avec M. Agasse Lafont [25]. 


Chloeürimétris urinaire [10, II, 20] 

J’ai eu aussi l’occasion de proposer des petits appareils nouveaux 
ou perfectionnés d’un usage courant en chimie biologique. 

On sait que chez tous les sujets atteints d’affections rénales et 
surtout de néphrite aiguë ou chronique, le dosage des chlorures 
peut donner les renseignements les plus précieux. Il permet de re- 

l’excrétion, ainsi que d’établir la limite de tolérance individuelle pour 

rance envers les aliments hydrocarbonés. 

Aussi était-il intéressant de chercher un procédé de dosage suffi¬ 
samment précis pour pouvoir répondre aux exigences de la clinique 
courante et suffisamment simple pour être exécuté au lit du malade. 
C’est ce que M. Agasse Lafont et moi avons réalisé en imaginant 
un chlorurimètre très simple fondé sur la méthode à l’azotate d’ar¬ 
gent, mais en utilisant le chromate de potassuim comme indicateur 
dans des conditions qui évitent les perturbations apportées par la 
présence des matières albuminoïdes, c’est-à-dire dans les cas où le 
dosage des chlorures dans l’urine donne le plus d’indications au 
clinicien [lo, 20]. 


Le chlorurimètre porte également une graduation qui lui permet 









la précipitation ; 



i sérums permet la comparaison 
syphilitique [13, X4, 22]. 


Phémoîyse. — Le réactif fonda- 

















Il semble qu’il y ait là la base d’une différenciation physiologique 
des états pathologiques et normaux chez un même sujet. 

Modifüations de l’état colloïdal du réactif antigène. — La modifi¬ 
cation de l’état colloïdal de l’antigène conduit aux mêmes résultats 
positifs que l’emploi d’un sérum normal soumis à l’influence du 

On voit donc qu’il est possible de tirer les conclusions sui- 

I" En modifiant par vieillissement l’état colloïdal, soit du sérum 
à examiner, soit de l’antigène servant de réactif, il est possible de 
faire donner à la réaction de Wassermann un résultat déterminé à 

2° Dans une réaction de Wassermann, faite pour appuyer un 
diagnostic ou surveiller un traitement, les résultats sérologiques 
dépendent essentiellement de l’ancienneté du prélèvement du sérum 
et de la préparation de l’antigène. 

3” Dans l’union des deux colloïdes: sérum et antigène, le rôle 
physique semble prédominant. 
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4® La « codification » de la réaction de Wassermann souhaitée 
par de nombreux auteurs, pourra être réalisée en codifiant surtout 
la préparation de l’antigène. 


Qualités sanguines héréditaires [29, 36, 45] 

Dans divers cas d’hémolyse, on observe souvent l’agglutination 
des hématies. Cette dernière est la première phase de l’hémolyse. 

point de vue de la transfusion sanguine et de la médecine légale 
(discussion de paternité). J’ai indiqué un procédé rapide et sûr pour 
la vérification de la compatibilité des sangs (29] basé sur le fait que 
dans la transfusion sanguine seule est redoutable l’î^glutination ou 
l’hémolyse des globules rouges injectés. 

Notons encore en passant que l’agglutination et l’hémolyse ne sont 
que des différences d’intensité dans l’action d’un même phénomène 
qui font apparaître deux phénomènes successifs et différents. On 
saisit là une nouvelle illustration de la loi générale précitée, à savoir 
qu’un précipité est soluble dans un excès des constituants. 


qui, utilisant les qualités sanguines héréditaires, permettent des 
discussions de paternité [36-45]. 


On sait qu’il existe des sangs incompatibles et leur étude se ramène 
à l’observation de l’agglutination des globules de l’un par le sérum 

Lorsqu’il s’agit de l’action de deux sérums correspondants à deux 
sangs incompatibles, rien de bien caractéristique ne se présente à 

légère floculation. 





En examinnant des sérums syphilitiques, nous avons pu montrer 
que le mélange des sérums modifie les propriétés physico-chimiques 

Un iqélange de sérums agissant vis-à-vis d’un réactif précipitant 
(par exemple sur l’extrait d’organes désigné communément sous le 

moyenne obtenue en tenant compte du pouvoir floculant de chaque 
sérum-pris isolément. 

Origine d’un sang. — -Sérums et antisérums. — 

Sur la recherche des taches de sang en médecine légale [41] 
(avec M. Ricardoni) 

Les méthodes chimiques proprement dites, basées sur les pro¬ 
priétés de l’hémoglobine, se montrent insuffisantes pour envisager 
le problème de l’espèce, c’est-à-dire pour diagnostiquer l’origine du 
sang. Il faut avoir recours à une méthode biologique basée sur les 
propriétés acquises par le sang des anhnaux auxquels on a injecté le 
sang à caractériser. Cette méthode dite des sérums précipitants spéci¬ 
fiques a trouvé son emploi pour le diagnostic médico-légal des tâches 
de sang, elle demande l’emploi d’un technique minutieusement réglée. 

Avec M. Ricardoni, j’ai fait une revue générale, bien documentée 
et enrichie d’observations personnelles sur la portée de la méthode, 
la préparation des sérums précipitants, la technique opératoire, les 
causes d’échec. Cette revue sera certainement cousultée avec fruit 













Ces expériences viennent à l’appui de l’efficacité de la méthode 
thérapeutique préconisée en France par MM. Balthazard, Nicloux 

l’oxyde de carbone au moyen de l’oxygène. Le globule sanguin altéré 
par l’oxyde de carbone est, en effet, susceptible de régénération. Il 
reprend de ce fait la résistance qu’il avait perdue en partie. 

La transformation de l’hémoglobine en carboxyhéraoglobine est 
sans effet sur l’action hémolytique des antisérums spécifiques. 


Analyse du sang [42] 

Mes recherches sérologiques et ma charge d’un cours complémen¬ 
taire de chimie biologique m’ont décidé à écrire un livre sur l’exa¬ 
men du sang. En laissant de côté l’histologie et la bactériologie, j’ai 
été amené à une conception originale du sujet et j’ai pu faire un 
guide pratique pour l’analyse du sang aux points de vue biologique, 
chimique, toxicologique et médico-légal. Il me suffira de citer les 
termes de M. le professeur Desgrez dans son rapport sur l’attribu¬ 
tion du prix Mège (C. R. Acad. Sc., 1.181, p. 996,1925). 

« Cet ouvrage offre ce premier mérite de réaliser une œuvre de 

« A la suite des notions nécessaires à la compréhension des métho¬ 

des analytiques. M. Douais présente un exposé clair de ces techni¬ 
ques, en fixe le choix par de judicieuses critiques dans l’interpréta¬ 
tion des résultats. 

« Pour quelques questions importantes, l’auteur en a fait une étude 
personnelle originale, dont les résultats théoriques ou pratiques, 
apportent une utile contribution à la connaissance des sujets étu¬ 
diés ». 


Vil. - DIVERS 

D’autres publications n’ont pu trouver place dans les précédentes 
rubriques. Je citerai une revue sur les Bactéries et les médicaments 
antiseptiques [19]. Un article sur les fêtes du VII Centenaire de 
l’Université de Padoue [27], Une dizaine de thèses de Doctorat en 
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